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［摘要］ 　 本文介绍了既往患有肺结核与其后罹患慢性阻塞肺疾病（ＣＯＰＤ）的关系，认为肺结

核是 ＣＯＰＤ 的一个重要发病因素，对肺结核引发 ＣＯＰＤ 的发病机制、肺结核合并 ＣＯＰＤ 患者肺功能

的改变及其机制、临床特点、实验室检查、诊断和治疗及预防等逐一展开论述。
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　 　 目前慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）已成为继心脏病、脑卒中

之后全球人类死亡的第三大原因，ＷＨＯ 的报告显示 ２０１２ 年超

过 ３００ 万人死于 ＣＯＰＤ，而死亡者中 ９０％ 以上发生于发展中国

家［１］ 。 肺结核是全球主要的呼吸道感染致死原因，目前我国是

世界上第 ３ 位结核病高负担国家，结核病患者数量仅次于印度

和印度尼西亚。 据估计我国拥有 ５． ５ 亿结核感染人群，每年新

发肺结核患者 １００ 万例［２］ 。 既往研究结果表明 ＣＯＰＤ 是肺结核

患者的一种常见合并症，是其死亡及耐药结核相关的独立危险

因素之一［３］ 。 越来越多的证据表明这两种肺部疾病之间存在

双向关系，其中一种疾病可能成为另外一种疾病的独立危险因

素［４］ 。 两病并存及相互影响，给疾病的控制带来较大难度，在
一定程度上增加了疾病负担，且严重威胁患者的生命。 最新发

表的 ２０２３ 年版 ＣＯＰＤ 全球倡仪（ＧＯＬＤ）提出肺结核既是 ＣＯＰＤ
的高危因素，又是 ＣＯＰＤ 需要鉴别的疾病之一，同时还可能是

ＣＯＰＤ 潜在的一种共病［５］ 。 为此，本文将系统讨论这两种疾病

共存的相关问题，包括流行病学、危险因素、发病机制、两病共

存者的临床特点、治疗注意事项及研究该共病现象的重要意义。

　 　 一． 肺结核是 ＣＯＰＤ 的一个重要发病因素

已有多项研究报告认为既往肺结核病史是发生慢性气流

受限的危险因素之一。 这种作用在结核病进程中乃至抗结核

治疗完成后一直存在。 研究证实，即使已接受抗结核治疗，肺
结核仍是 ＣＯＰＤ 的重要危险因素，特别是在发展中国家［６］ 。 自

２０１９ 年起 ＧＯＬＤ 就提出肺结核也是发生 ＣＯＰＤ 的危险因素［７］ 。
有学者提出结核后肺损伤概念，又称肺结核后肺疾病（ＰＴＬＤ）。
也有学者认为结核相关 ＣＯＰＤ 是 ＣＯＰＤ 的一种特殊亚型［８］ ，提
示这种表型具有明显的异质性，肺功能可表现为阻塞性、限制

性或混合性通气功能障碍，对支气管舒张剂反应较差。
其实，既往发生肺结核可引发 ＣＯＰＤ 并非新见解，以往文献

中对此问题早有记载。 早在 ２０ 世纪 ５０ ～ ６０ 年代就已有关于既

往肺结核病史和慢性气流受限的报告，只是那时尚未有 ＣＯＰＤ
这一概念。 近年来这个问题才得到关注和研究。 越来越多的

证据显示肺结核是 ＣＯＰＤ 的重要危险因素。 肺结核病史可使

ＣＯＰＤ 的发病风险平均增加 ３ 倍，在结核病高发地区和国家中

甚至更高［９］ 。 ２０１４ 年，Ａｌｌｗｏｏｄ 等［１０］ 将这种情况命名为结核病

相关性阻塞性肺疾病（ＴＯＰＤ），但这是一个有争议的问题，不同

学者看法不同。
１９７１ 年 Ｓｉｎｄｅｒ 等［１１］曾经报告在 １ ４０３ 例住院治疗的肺结

核患者中 ２３％出现气流受限［第 １ 秒用力呼气容积（ＦＥＶ１） ／肺
活量（ＦＶＣ） ＜ ７０％ ］，既往患肺结核的患者中气流受限总发生

率为 ３０． ７％ ，而没有肺结核病史者为 １３． ９％ ，校正各种混杂因

素，包括年龄、性别、学历、种族、吸烟史、烟雾粉尘接触史等后

ＯＲ 值为 ２． ３３。 这种危险性男性大于女性，校正后的 ＯＲ 值分别

为 ３． ９９、１． ７１。 对于从不吸烟者来说，肺结核与 ＣＯＰＤ 之间的

关系更为明确，提示既往患有肺结核者更易发生重度 ＣＯＰＤ。
ＣＯＰＤ 疾病负担研究也显示既往患有肺结核是后来发生气流受

限的危险因素，校正后的 ＯＲ 值为 ２． ５１［１２］ 。 一项前瞻性队列研

究显示抗结核治疗结束后 １ 年 ５２％ 的患者出现限制性通气功

能障碍，２４％的患者表现为阻塞性通气功能障碍，其中约一半

患者被诊断为 ＣＯＰＤ［１３］ 。 两项系统性回顾性研究也证实了这

种关系［１４⁃１５］ ，既往患有肺结核患者 ＣＯＰＤ 的集合患病率为 ２１％
（９５％ＣＩ ６％ ～２５％） ［１６］。 目前认为既往感染肺结核对 ＣＯＰＤ 的

发生具有肯定作用，Ａｎｄｒｅｎ 等［１７］于 ２０２０ 年报告了 ８２ 例陈旧性

肺结核，其中 １８ 例（２２％ ）气流受限（ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ ＜ ７０％ ，３３％ 为

吸烟者）；１４ 例 （１７％ ） 显示为限制性通气功能障碍；５０ 例

（６１％ ）肺功能正常，其中出现轻、中、重度气流受限患者比例分

别为 ２２． ２％ 、４４． ４％和 ３３． ３％ ；在完成抗结核治疗的患者中，符
合既往患肺结核而被诊断为 ＣＯＰＤ 的占 ２２％ 。

肺结核在 ＣＯＰＤ 中发生的作用已得到承认［１８］ 。 ＧＯＬＤ 工

作摘要报告显示，慢性支气管炎或细支气管炎及肺气肿都可能

是肺结核的合并症［１９］ ；肺结核已被认为是 ＣＯＰＤ 的发病危险因

素［２０］ 。 同时多项研究结果发现既往患有肺结核与 ＣＯＰＤ 的高

患病率相关［２１］ 。 与肺结核相关的肺结构变化，包括疤痕形成、
支气管狭窄和支气管扩张都会影响到 ＣＯＰＤ 的发生及疾病表

现，且可能是从未患过肺结核 ＣＯＰＤ 患者的重要特点［２２］ 。 还有

研究结果显示，即使胸部影像上遗留结核病变较轻甚至无遗留

病灶［２３］ ，肺结核病史仍是发生 ＣＯＰＤ 的危险因素。 ＣＯＰＤ 既可
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能是肺结核的结果，同时肺结核又是 ＣＯＰＤ 的高危因素［２４］ 。 完

成抗结核治疗后，长期观察仍可看到 ＣＯＰＤ 患病率升高，抗结核

治疗后５ ～ １０年，ＣＯＰＤ 患病相对风险分别增加 ２０％和 ４１％ ［２５］ 。
２００７ 年拉丁美洲有关 ＣＯＰＤ 的研究显示，既往患有肺结核的患

者合并明显气流受限［２６］。 同时，我国大样本的研究也显示，肺结

核是气流受限的独立危险因素。 一项来自广州的队列研究结

果显示，既往肺结核病史是发生气流受限的独立危险因素，提示

我国 ＣＯＰＤ 患病率较高可能与结核病高发有关［２７］ 。 国内一项

研究结果显示，ＣＯＰＤ 患者胸部 ＣＴ 结果为陈旧性肺结核的比例

高达 ４３． １％ ［２８］ 。 在西藏地区某三甲医院就诊的 ＣＯＰＤ 患者中，
２２． ６％的患者病例资料显示既往有明确结核病病史，４５． １％ 的

患者胸部 ＣＴ 结果显示陈旧性肺结核病灶［２９］ 。 ２００４ ～ ２００８ 年

我国一项包括 １０ 个地区人群调查结果显示，在既往患有结核

病的非吸烟者中，男、女两性气流受限的发生率分别为 ９． ６％和

７． ９％ ［３０］ 。 既往研究结果表明，肺结核及抗结核治疗延迟均是

ＣＯＰＤ 的危险因素，一项纳入 ７ 项关于 ＣＯＰＤ 与肺结核研究的

Ｍｅｔａ 分析显示，在年龄≥４０ 岁的成人中，肺结核病史与 ＣＯＰＤ
相关（ＯＲ ＝ ３． ０５，９５％ ＣＩ ２． ４２ ～ ３． ８５） ［３１］ 。 Ｊａｉｎ 等［３２］ 对 ４７４ 例

耐多药结核病患者的调查结果发现，合并 ＣＯＰＤ 患者占比 ＞
２５％ 。 Ａｌｌｗｏｏｄ 等［１０］通过一项系统性回顾研究评价肺结核和慢

性气流受限之间的关系，共纳入 １９ 项研究，其结果证实了既往

肺结核病史与后来发现气流受限有关，这种关系不依赖于吸烟

史和生物燃料接触史。 Ｂｙｒｎｅ 等［１５］ 在另一项系统性回顾 Ｍｅｔａ
分析中发现既往肺结核病史和 ＣＯＰＤ 显著相关，尤其是在既往

不吸烟和年轻人（年龄 ＜ ４０ 岁）中更为显著，这在结核病高发国

家中尤为突出。 在结核病发病率 ＞ １００ ／ １０ 万的国家中，发生慢

性气流受限的 ＯＲ 值为对照组的 ３ 倍之多，校正后的 ＯＲ 值在南

朝鲜为 ３． １３，在南非为 ４． ９０，在菲律宾为 ６． ３１［３３⁃３４］ 。

　 　 二、肺结核引发 ＣＯＰＤ 的机制探讨

一些研究报道了肺结核可导致肺组织结构的破坏，主要表

现为气道炎症、肺组织纤维化、肺气肿、牵拉性支气管扩张、支
气管狭窄或肺实质破坏。 Ｏｓｍａｎ 等［３５］ 进行的多元回归分析结

果发现，肺结核病史与气流受限之间存在较强的相关性（ＯＲ ＝
１２． ４０，９５％ ＣＩ １． ５６ ～ ９８． ４０，Ｐ ＝ ０． ０２）。 Ｈｎｉｚｄｏ 等［３６］ 研究发现

慢性气流损伤的频率与患者发生活动性肺结核的次数相关，该
研究结果显示发生 １、２、３ 次及以上的肺结核患者慢性气流受

限的发生率分别为 １８． ４％ 、２７． １％ 、３５． ２％ ，这说明既往肺结核

病史与气流受限之间存在一定相关性，活动性肺结核所致的肺

结构损伤可能是后续发展为 ＣＯＰＤ 的重要影响因素。 Ｂｙｒｎｅ
等［１５］在 ２０１５ 年发表的一项系统性综述结果显示，校正了吸烟、
年龄等 ＣＯＰＤ 相关危险因素后，既往患有肺结核患者病死率和

ＣＯＰＤ 之间存在相关性，其中纳入分析的一个单项相关研究表

明，年龄 ＜ ４０ 岁的成人既往肺结核病史与罹患 ＣＯＰＤ 相关性

（ＨＲ ＝ ４． ２９，９５％ ＣＩ ２． ６２ ～ ７． ０２）比年龄≥４０ 岁的成人更强

（ＨＲ ＝ １． ９４，９５％ ＣＩ １． ６５ ～ ２． ２０）。 出现这种现象的原因可能

为肺结核好发于年轻人，且通常在急性进展期造成肺损害，而
ＣＯＰＤ 的自然病史通常包括多种危险因素暴露或其他肺病损伤

的后遗症，所以年轻人中肺结核与 ＣＯＰＤ 的相关性更强。 上述

研究结果均提示肺结核可导致 ＣＯＰＤ 患病易感性增加。 虽然吸

烟是 ＣＯＰＤ 的重要原因，但那些不吸烟而既往发生肺结核的患

者仍会呈现相似的肺功能改变，包括持续性气流受限，且其发生

频率越来越高，故认为肺结核是发生 ＣＯＰＤ 的重要危险因素［３７］。

　 　 三、肺结核合并 ＣＯＰＤ患者肺功能改变的机制及其影响因素

活动性肺结核治疗期间肺功能的改变通常是限制性通气

功能障碍，之后可转变为阻塞性通气功能障碍，这与 ＣＯＰＤ 患者

肺功能变化相似［３８］ 。 研究结果提示肺结核患者即使结核病治

疗成功之后仍可持续存在肺功能损害。 Ｌｅｅ 等［３７］ 评估肺结核

对肺的损害，发现治疗不及时和抗结核治疗依从性差都会对后

来发生 ＣＯＰＤ 产生影响，既往肺结核病史是随后发生 ＣＯＰＤ 的

独立危险因素（ＨＲ ＝ ２． ０５４，９５％ ＣＩ １． ７６８ ～ ２． ３８７），确诊肺结

核后这种风险至少存在 ６ 年。 延迟开始抗结核治疗也是发生

ＣＯＰＤ 的一个独立危险因素，其影响时间更长，且可增加气道炎

症程度、加快肺功能损害速度，因此早期诊断和及早开始抗结

核治疗对于控制肺结核及 ＣＯＰＤ 的发生、发展均十分重要。
有学者主张将胸部影像学检查结果中具有肺结核特点的

改变作为 ＣＯＰＤ 筛查的重点对象。 Ｈｗａｎｇ 等［２３］ 的研究报告显

示胸部放射学检查结果为结核病相关性损害的患者中气流受

限发生率为 ２６． ３％ ，显著高于胸部放射学检查结果为阴性者；
即使校正了吸烟因素，ＯＲ 值仍为 ３． １２，提示引起气流受限的机

制主要是慢性气道炎症，而不是气道纤维化。 与吸烟相比，肺
结核是引起慢性气流受限更重要的危险因素，肺结核病史与发

生气流受限之间强烈相关（ＯＲ ＝ ２． ９４），比吸烟的影响更大［３９］ 。
同样，Ｅｈｒｌｉｃｈ 等［３３］对南非 １３ ８２６ 例患者的研究结果显示，具有

肺结核病史对于后来发生 ＣＯＰＤ 的提示意义比吸烟、接触生物

燃料更重要。

　 　 四、肺结核合并 ＣＯＰＤ 患者的临床特点

２０１８ 年一项针对既往合并肺结核的 ＣＯＰＤ 患者临床特征

和胸部影像学特征的研究发现，既往合并肺结核的 ＣＯＰＤ 患者

呼吸困难评分更高，过去一年内急性加重次数更多，影像学上

合并支气管扩张的频率更高［４０］ 。 Ａｇｇａｒｗａｌ 等［４１］ 在印度开展的

一项研究结果发现，ＣＯＰＤ 患者既往存在肺结核病史的可能性

是普通人群的 ３． ９６ 倍，肺结核相关性 ＣＯＰＤ 的患者与对照组相

比更年轻、吸烟指数更低，但住院次数更多。 韩国也曾发表类

似的研究结果，该研究共纳入 ４５ 个研究中心的 １ ７８４ 例患者，
发现既往有结核病史的 ＣＯＰＤ 患者比没有结核病史的 ＣＯＰＤ 患

者症状更重、肺功能更差，急性加重更频繁。 研究者对研究对

象进行 ３ 年随访后再次进行比较，发现上述差异仍然存在［４２］ 。
肺结核病史对 ＣＯＰＤ 的自然病程存在一定影响。 Ｙａｋａｒ 等［４３］在

２０１７ 年发表的一项研究结果显示，与没有结核病的患者相比，
既往有结核病患者被诊断为 ＣＯＰＤ 的时间提前了 ４ 年，死亡的

时间提前了 ５ 年，过去有结核病的患者中位生存期仅为 ２４ 个

月，而没有结核病病史的患者中位生存期为 ３６ 个月。
研究发现，ＴＯＰＤ 涉及人群大多比较年轻（年龄 ＜ ４０ 岁），

肺结核相关肺损伤发生较早，而吸烟相关性肺损伤发生较晚，
且进展较慢［１７⁃１８］ 。 Ｌｅｅ 等［４４］进行了一项病例对照研究，结果显
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示与年龄、性别及 ＦＥＶ１％预计值匹配的 ＣＯＰＤ 患者相比，ＴＯＰＤ
患者发生咯血更为常见，发生支气管扩张更多，而咳嗽、呼吸困

难、急性加重和住院情况并无显著差异，与 ＣＯＰＤ 相比，ＴＯＰＤ
患者 ＦＶＣ、应用支气管舒张剂之后的 ＦＥＶ１显著减低，支气管舒

张试验结果阳性患者比例显著低于 ＣＯＰＤ 患者，提示其气流受

限为不可逆性。
Ｇｕｎｅｎ 等［４５］根据放射学检查结果提示是否存在陈旧性结

核性疤痕，将因急性加重住院的 ＣＯＰＤ 患者分为合并与不合并陈

旧性肺结核组，结果发现合并陈旧性肺结核组患者发生 ＣＯＰＤ
更早，进展更快；然而两组患者的病死率相似。 ５９８ 例 ＣＯＰＤ 患

者中 ９３ 例（１５． ８％ ）具有陈旧性肺结核疤痕，具有结核病病史

的 ＣＯＰＤ 患者比较年轻（Ｐ ＝ ０． ０２），具有结核性疤痕的患者首

诊 ＣＯＰＤ 较没有结核性疤痕者约早 ５ 年［（５８． ６ ± １２． ３）岁比

（６３． ２ ± １１． ２）岁，Ｐ ＜ ０． ０１］。 另有研究显示与已出现肺动脉高

压的 ＣＯＰＤ 患者相比，合并肺结核造成肺组织毁损的肺动脉高

压患者肺容积更小，但气流受限程度并不严重［４６］ 。 Ｐａｒｋ 等［４７］

的一项研究纳入了 １ ７８４ 例 ＣＯＰＤ 患者，其中既往患过肺结核

组（４６８ 例）患者的 ＣＯＰＤ 评估测试（ＣＡＴ）评分、圣乔治问卷

（ＳＧＲＱ⁃Ｃ）评分显著高于单纯 ＣＯＰＤ 组（１ ３１６ 例），而肺功能测

定结果及急性加重（ＡＥ）发生率与单纯 ＣＯＰＤ 组相比也有显著

差异。 一项小样本 ３ 年随访结果显示，单纯 ＣＯＰＤ 组 ＣＡＴ 评分、
ＳＧＲＱｃ 评分及肺功能测定参数仍低于对照组，而 ＡＥ 频率高于

对照组，合并肺结核组 ＦＥＶ１每年下降 ０． ５７％ ，而非结核病组每

年改善 ０． ９３％ （Ｐ ＝ ０． ０７６）。 既往患肺结核患者肺功能测定结

果劣于既往未患肺结核患者，因而认为既往患肺结核对 ＣＯＰＤ
的病情严重程度具有负面影响，且随访研究结果显示，肺功能

的变化会持续若干年。 Ａｇｇａｒｗａｌ 等［４８］ 研究发现 １３８ 例 ＣＯＰＤ
患者中 ５８ 例 （４２． ０３％ ） 既往有肺结核治疗史，与非肺结核

ＣＯＰＤ 患者相比，合并肺结核患者多为青年人群，同时显示合并

与不合并肺结核的两组 ＣＯＰＤ 患者临床症状基本相同，仅合并

肺结核的患者咯血发生率更高，两组患者 ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ 几乎相

同。 结论认为，由于肺结核可引起肺损伤，因而对 ＣＯＰＤ 的发生

具有重要价值。 Ｊｉｎ 等［４０］研究共纳入 ２３１ 例 ＣＯＰＤ 患者，发现既

往患有肺结核的 ＣＯＰＤ 患者（１０４ 例）呼吸困难程度更重（Ｐ ＝
０． ０４５），时间更长 （Ｐ ＝ ０． ００８），既往 ＡＥ 发生率更高 （Ｐ ＝
０． ０１１）；与既往未患肺结核患者相比，其痰培养绿脓杆菌阳性

率更高（Ｐ ＝ ０． ００１）；既往患过肺结核的 ＣＯＰＤ 患者支气管扩张

发生率更高（Ｐ ＜ ０． ００１），且多见于结核病好发部位（如上叶）程
度更重（Ｂｈａｌｌａ 计分≥２ 分，Ｐ ＝ ０． ０３１）；在既往未患过肺结核的

患者中，中、下叶出现肺气肿更多见（Ｐ ＝ ０． ００１，Ｐ ＝ ０． ０１９），程
度更严重（Ｐ 均 ＝ ０． ０２８），多为泛小叶肺气肿和小叶中心型肺

气肿。 值得注意的是，患有肺结核的患者中，尽管肺结核病变

常局限于一叶，两肺及不同肺叶中发生肺气肿的频率和严重程

度并无显著差异。 结论认为，既往患过肺结核的患者，高分辨

率（ＨＲ）ＣＴ 上显示出独特的支气管扩张和肺气肿，临床上常出

现明显的呼吸困难和频繁的急性加重，然而肺结核对于支气管

扩张的发生只有局限性作用，而 ＣＯＰＤ 患者发生的肺泡腔损害

可能是广泛的，这可能与吸烟有关。
综上所述，与普通 ＣＯＰＤ 相比，ＴＯＰＤ 患者临床上可能具有

以下特点［３５⁃４９］ ：（１）更年轻，但肺损伤发生的更早，确诊 ＣＯＰＤ
更早；（２）吸烟指数较低；（３）临床症状重、呼吸困难评分更高、
持续时间更长；（４）由于合并支气管扩张较多，因而咯血较多

见；（５）发生 ＣＯＰＤ 急性加重更频繁，住院次数更多；（６）中下肺

肺气肿较为多见，以小叶中心型和泛小叶型为主；（７）肺功能更

差，ＦＥＶ１年下降率更高；（８）免疫功能更差，合并绿脓杆菌感染

者多见；（９）应用支气管舒张剂后效果不如单纯 ＣＯＰＤ 明显；
（１０）生命质量评分更低；（１１）生存期更短、病死率更高。

　 　 五、ＴＯＰＤ 相关实验室检查

相关研究显示，与对照组相比，既往发生肺结核的 ＣＯＰＤ 患

者细胞因子［包括 ＩＬ⁃１α、ＩＬ⁃１β、巨噬细胞炎症蛋白（ＭＩＰ）⁃１β、
可溶性 ＣＤ４０ 配体（ＳＣＤ４０Ｌ）和血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）］水
平显著升高（Ｐ ＜ ０． ０５）；两个亚组 ＣＯＰＤ 患者相比，有吸烟史的

ＣＯＰＤ 患者痰中 ＩＬ⁃１α、ＩＬ⁃６、肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）⁃α１ 和 ＩＬ⁃８ 水

平比有结核病史的 ＣＯＰＤ 患者更高（Ｐ ＜ ０． ０５），结论认为和吸

烟相关 ＣＯＰＤ 相比，既往患有肺结核引起的气流受限更严重，感
染肺结核后的气流受限病理改变涉及的细胞因子包括 ＩＬ⁃１ＲＡ、
ＩＬ⁃１α、ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃１７、ＧＲＤ 和 ＳＣＤ４０Ｌ，而由吸烟引起的 ＣＯＰＤ 涉

及的细胞因子更多［４８，５０］ 。
刘书平等［５１］报告肺结核伴有 ＣＯＰＤ 的患者存在细胞免疫

功能受损及凝血功能受损，其水平与肺功能损害程度相关。 崔

海燕等［５２］报告肺结核合并 ＣＯＰＤ 患者细胞免疫功能受损，其损

害程度比单纯肺结核患者更严重。 张敏波等［５３］ 报告与单纯

ＣＯＰＤ 患者、单纯肺结核患者及健康者相比，ＣＯＰＤ 合并肺结核

患者自然杀伤（ＮＫ）细胞、ＣＤ４ ＋ 细胞数减少，同时 ＩＬ⁃１、ＩＬ⁃６、可
溶性 ＩＬ⁃２ 受体（ＳＩＬ⁃２Ｒ）和干扰素（ ＩＦＮ）⁃γ 等细胞因子也出现

一定程度异常。 宋宏颖等［５４］ 报告 ＣＯＰＤ 合并肺结核患者存在

ＮＫ 细胞、Ｔ 淋巴细胞为主的免疫功能下降，同时 ＩＬ⁃１、ＳＩＬ⁃２Ｒ、
ＩＬ⁃６、ＩＦＮ⁃γ 细胞因子水平均明显异常。

　 　 六、ＴＯＰＤ 患者的诊断和治疗

ＴＯＰＤ 的诊断必须综合考虑肺结核和 ＣＯＰＤ 两个方面，目
前尚未见具体诊断标准。 Ｃ 反应蛋白（ＣＲＰ）、降钙素原（ＰＣＴ）、
红细胞沉降率（ＥＳＲ）水平升高、结核菌素试验（ＴＳＴ）结果阳性

与结核感染 Ｔ 细胞斑点试验（Ｔ⁃ＳＰＯＴ． ＴＢ）检查结果阳性可作

为临床诊断 ＣＯＰＤ 合并肺结核的诊断依据［５５］ 。 此外，应注意长

期大量应用糖皮质激素可能会促使陈旧性肺结核复燃。 于春

宝等［５６］报告肺结核合并 ＣＯＰＤ 时容易发生结核多耐药，选用抗

结核药物时应更加精准。

　 　 七、预防策略

大量数据显示，患者所处的社会经济状态、营养不良、吸
烟、接触生物燃料（室内、外空气污染）、维生素 Ｄ 缺乏和 ２ 型糖

尿病均为肺结核合并 ＣＯＰＤ 的共同危险因素［５７⁃５９］ 。 目前认为

维生素 Ｄ 缺乏与肺结核发病及预后关系密切［６０］ 。 维生素 Ｄ 在

机体对结核分枝杆菌感染的免疫反应及对活动性结核病的保

护中发挥重要的强化作用，足够的维生素 Ｄ 可通过其受体激

活，经过辅助性 Ｔ 淋巴细胞通过细胞因子与病原体的反应增强
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免疫应答，从而加速细菌的清除［６１］ 。 另有研究表明维生素 Ｄ
缺乏与 ＣＯＰＤ 病情严重程度也存在关联［６２］ 。

研究发现 ２ 型糖尿病可显著增加 ＣＯＰＤ 的发病风险［６３］ 。
同时糖尿病作为一种宿主免疫功能低下的风险因素之一。 综

上所述，ＣＯＰＤ 与肺结核互为独立危险因素，两者之间存在一定

相互关系，吸烟、生物燃料暴露、维生素 Ｄ 缺乏及糖尿病可能是

上述两种疾病共存的共同危险因素。
此外，还应当特别强调的是，糖尿病和肺结核之间存在双

向关系。 Ｊｅｏｎ 等［６４］进行了一项系统文献复习和 Ｍｅｔａ 分析，共纳

入 １３ 项观察性研究，用以评估肺结核和糖尿病之间的关系，与
非糖尿病组相比，糖尿病组患者发生活动性肺结核的风险是对

照组的 ３ 倍，发生胰岛素抵抗的风险也比非胰岛素抵抗组高。
Ｏｌｍｏｓ 等［６５］进行了一项长期回顾性研究，结果显示 １０ 年内胰岛

素依赖性糖尿病（ＩＤＤＭ）患者中发生结核病的比例为 ２４． ２％，而
在非 ＩＤＤＭ（ＮＩＤＤＭ）患者中仅为 ４． ８％ 。 糖尿病患者中发生肺

结核的风险也显著升高［６６］ 。 Ｂａｋｅｒ 等［６７］ 进行的系统性回顾研

究显示，患有糖尿病的患者发生肺结核进行抗结核治疗时出现

失败、复发和死亡的风险更高，合并糖尿病的肺结核进展更快，
预后更差，而目前认为糖尿病也是 ＣＯＰＤ 的重要合并症之一。
所以，应当将这三者综合考虑。

综合肺结核和 ＣＯＰＤ 共同危险因素，其预防的重点措施应

当包括以下几点：（１）提高广大群众的经济收入水平，改善营养

状态，包括适当补充维生素 Ｄ 和 Ａ［６８］ ；（２）大力戒烟，减少室内

外空气污染，重点是减少生物燃料造成的空气污染；（３）积极预

防和治疗糖尿病，尤其是应当充分了解肺结核、糖尿病、ＣＯＰＤ
三者之间的关系，在 ＣＯＰＤ 的防控中采取综合预防策略；

　 　 八、研究肺结核和 ＣＯＰＤ 共存的意义和几点启示

１． 既然许多研究均提示肺结核和 ＣＯＰＤ 之间关系密切，肺
结核是 ＣＯＰＤ 患病的重要危险因素，那么，这一点应当引起大家

的关注，日后筛查 ＣＯＰＤ，特别是进行 ＣＯＰＤ 诊断研究时应当将

肺结核作为 ＣＯＰＤ 的重要危险因素。
２． 大量研究结果已表明，肺结核是 ＣＯＰＤ 的重要合并症，尤

其是在发展中国家（包括我国）应当将肺结核作为 ＣＯＰＤ 合并

症处理。 但令人遗憾的是，直至 ２０２２ 年和 ２０２３ 年版 ＧＯＬＤ 中

ＣＯＰＤ 的合并症中仍无肺结核［５，６９］ 。
３． 肺结核是 ＣＯＰＤ 的重要合并症，ＣＯＰＤ 患者中具有陈旧

性肺结核病史更多，尤其是在我国更是如此。 ＣＯＰＤ 患者中相

当一部分人需要长期使用吸入糖皮质激素（ ＩＣＳ），而长期使用

ＩＣＳ 不仅可引发肺炎，还可引发肺结核。 所以，我们在拟定稳定

期 ＣＯＰＤ 患者使用 ＩＣＳ 前，一定要详细询问病史，包括既往结核

病病史，且应拍摄 Ｘ 线胸片或胸部 ＣＴ，观察其是否具有陈旧性

结核病相关征象。 如果确有陈旧性肺结核证据，应当慎用 ＩＣＳ，
如若临床上确实需要应用 ＩＣＳ，那么在用药后需要定期随访，包
括拍摄胸部 ＣＴ。

４． 从事结核病防控的专家也应当知晓并重视上述两种疾

病共存问题，在诊治肺结核时应注意了解患者是否同时患有

ＣＯＰＤ。 如果确实合并 ＣＯＰＤ，也应注意 ＣＯＰＤ 的规范治疗，这
样对于提高结核病的治疗效果也是有益的。

　 　 九、未来展望

目前，尚有以下几个方面的问题尚未完全明确，有待今后

进一步研究，因此建议：（１）需要进行大样本、有健康对照人群

的队列研究，包括单纯肺结核、单纯 ＣＯＰＤ 及两病并存人群，以
求理清肺结核和 ＣＯＰＤ 的因果关系。 （２）比较 ＴＯＰＤ 与 ＣＯＰＤ
之间的异同，包括病史、发病危险因素、临床表现和病理生理变

化、放射学检查结果、气道炎症、肺功能测定及气道可逆性试

验、治疗措施和治疗效果、疾病进展和预后的不同。 （３）了解儿

童和成人感染肺结核后发生气流受限的程度和特点是否有所不

同。 以上研究的最终目的旨在提高肺结核后 ＣＯＰＤ 的诊治水平。
总之，既往患有肺结核是发生 ＣＯＰＤ 的重要危险因素，在

ＣＯＰＤ 患者中肺结核也是很常见的合并症，但在发生慢性气流

受限的机制、特点方面可能有某些不同之处，深入研究这些问

题，无论对于提高 ＣＯＰＤ 的防控水平还是提高肺结核的治疗水

平都是很有意义的。
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